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表 紙 ①  

 

   α 1 遮 断 薬 投 与 中 の 前 立 腺 肥 大 症 患 者

に 対 す る デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 の 効 果 ：  

特 に 過 活 動 膀 胱 の 改 善 に つ い て  

 

和 田 直 樹 、 橋 爪 和 純 、 玉 木 岳 、 北 雅 史 、  

岩 田 達 也 、 松 本 成 史 、 柿 崎 秀 宏  

 

旭 川 医 科 大 学 腎 泌 尿 器 外 科  

 

 

和 田 、 ほ か ： デ ュ タ ス テ リ ド に よ る 過 活 動 膀

胱 の 改 善
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表 紙 ②  

A d d - o n  e f f e c t  o f  d u t a s t e r i d e  i n  p a t i e n t s  

w i t h  b e n i g n  p r o s t a t i c  h y p e r p l a s i a  t r e a t e d  

w i t h  a l p h a  b l o c k e r :  I t s  e f f e c t  o n  o v e r a c t i v e  

b l a d d e r   

 

N a o k i  W a d a ,  K a z u m i  H a s h i d u m e ,  G a k u  

T a m a k i ,  M a s a f u m i  K i t a ,  T a t s u y a  I w a t a ,  

S e i j i  M a t s u m o t o ,  H i d e h i r o  K a k i z a k i 1  

 

D e p a r t m e n t  o f  R e n a l  a n d  U r o l o g i c  S u r g e r y ,  

A s a h i k a w a  M e d i c a l  U n i v e r s i t y  

 

K e y  w o r d s :  D u t a s t e r i d e ,  B P H 、 o v e r a c t i v e  

b l a d d e r  
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英 文 抄 録  

W e  i n v e s t i g a t e d  t h e  a d d - o n  e f f e c t  o f  

d u t a s t e r i d e  ( 0 . 5  m g  o n c e  a  d a y )  o n  l o w e r  

u r i n a r y  t r a c t  s y m p t o m s  ( L U T S ) ,  p r o s t a t e  

v o l u m e  ( P V ) ,  a n d  s e r u m  P S A  a n d  

t e s t o s t e r o n e  l e v e l  i n  p a t i e n t s  w i t h  b e n i g n  

p r o s t a t i c  h y p e r p l a s i a  ( B P H )  w h o  h a d  b e e n  

t r e a t e d  w i t h  a l p h a - b l o c k e r  m o n o t h e r a p y .  

I n c l u s i o n  c r i t e r i a  w e r e  m e n  w i t h  B P H  w h o  

h a d  P V  ≥  3 0  m l  a n d  I P S S  ≥  8  o r  Q O L  i n d e x  ≥  

3  u n d e r  a l p h a - b l o c k e r  m o n o t h e r a p y  f o r  

m o r e  t h a n  3  m o n t h s .  W e  c o l l e c t e d  7 2  

p a t i e n t s  i n  t h i s  s t u d y .  A t  t h e  b a s e l i n e ,  1 2  

a n d  2 4  w e e k s  a f t e r  d u t a s t e r i d e  a d d - o n ,  w e  

a s s e s s e d  I P S S ,  o v e r a c t i v e  b l a d d e r  s y m p t o m  

s c o r e  ( O A B S S ) ,  P V ,  s e r u m  P S A  a n d  

t e s t o s t e r o n e .  A m o n g  4 7  p a t i e n t s  ( 6 5 % )  w i t h  

O A B  d i a g n o s e d  b y  O A B S S ,  r e s p o n d e r s  f o r  

O A B  w e r e  d e f i n e d  a s  u r g e n c y  s c o r e  o f  

O A B S S  < 2  o r  t o t a l  s c o r e  o f  O A B S S  < 3 .  A t  
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2 4 t h  w e e k ,  d u t a s t e r i d e  s i g n i f i c a n t l y  

i m p r o v e d  I P S S  ( - 4 . 2 )  a n d  O A B S S  ( - 1 . 9 )  a n d  

r e d u c e d  P V  ( - 2 9 % )  c o m p a r e d  w i t h  t h e  

b a s e l i n e .  F u r t h e r m o r e  d u t a s t e r i d e  

s i g n i f i c a n t l y  d e c r e a s e d  s e r u m  P S A  ( - 4 5 % )  

a n d  i n c r e a s e d  t e s t o s t e r o n e  ( 3 6 % ) .  A m o n g  

O A B  p a t i e n t s ,  d u t a s t e r i d e  s i g n i f i c a n t l y  

i m p r o v e d  u r g e n c y  a n d  u r g e n c y  i n c o n t i n e n c e  

b u t  n o t  n o c t u r i a .  R e s p o n d e r s  f o r  O A B  h a d  

l o w e r  O A B S S ,  u r g e n c y  i n c o n t i n e n c e  s c o r e  

a n d  s e r u m  t e s t o s t e r o n e  a t  t h e  b a s e l i n e  

t h a n  n o n - r e s p o n d e r s .  I n  c o n c l u s i o n ,  

d u t a s t e r i d e  a d d - o n  t h e r a p y  i s  b e n e f i c i a l  i n  

p a t i e n t s  w i t h  B P H  w h o  d o  n o t  s h o w  e n o u g h  

i m p r o v e m e n t  w i t h  a l p h a - b l o c k e r  

m o n o t h e r a p y .  
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抄 録 和 訳  

α 1 遮 断 薬 単 独 で 治 療 中 の 前 立 腺 肥 大 症 患 者

の 下 部 尿 路 症 状 、 前 立 腺 体 積 、 血 清 P S A お よ

び テ ス ト ス テ ロ ン 値 に 対 す る デ ュ タ ス テ リ ド

追 加 投 与 の 効 果 を 検 討 し た 。 選 択 基 準 は 、 α

1 遮 断 薬 を 単 独 で 3 カ 月 以 上 服 用 中 の 前 立 腺

肥 大 症 患 者 で 、 前 立 腺 体 積 （ P V ） 3 0 m l 以 上 、

か つ I P S S が 8 以 上 も し く は Q O L  i n d e x が 3

以 上 と し た 。 デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 前 お よ

び 投 与 後 1 2 週 、 2 4 週 で I P S S 、 過 活 動 膀 胱 症

状 質 問 票 ( O A B S S ) 、 P V 、 P S A 値 、 テ ス ト ス テ

ロ ン 値 を 評 価 し た 。 対 象 患 者 7 2 名 中 、 O A B S S

を 用 い た 診 断 で 4 7 名 （ 6 5 ％ ） が 過 活 動 膀 胱

( O A B ) 合 併 例 で あ っ た 。 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与

後 の O A B S S の 尿 意 切 迫 感 ス コ ア が 2 点 未 満

も し く は O A B S S 合 計 が 3 点 未 満 を O A B 改 善

群 と し 、 そ れ 以 外 を O A B 残 存 群 と し た 。 デ ュ

タ ス テ リ ド 投 与 2 4 週 で I P S S（ - 4 . 2 ）、 O A B S S

（ - 1 . 9 ） は 有 意 に 改 善 し 、 P V は 平 均 2 9 ％ 縮
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小 、 P S A 値 、 テ ス ト ス テ ロ ン 値 は 平 均 で そ れ

ぞ れ 4 5 % 減 少 、 3 6 % 増 加 し た 。 O A B 患 者 で は

尿 意 切 迫 感 や 切 迫 性 失 禁 は 改 善 し た が 、 夜 間

頻 尿 は 改 善 し な か っ た 。 デ ュ タ ス テ リ ド に よ

る O A B 改 善 群 は 、O A B 残 存 群 と 比 較 し て デ ュ

タ ス テ リ ド 追 加 投 与 前 の O A B S S お よ び 切 迫

性 尿 失 禁 ス コ ア が 軽 症 で あ り 、 テ ス ト ス テ ロ

ン 値 が 低 値 で あ っ た 。 α 1 遮 断 薬 単 独 で 十 分

な 改 善 が 得 ら れ て い な い 前 立 腺 肥 大 症 患 者 に

対 す る デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 は 有 効 な 治 療

法 で あ る 。
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本 文  

緒 言  

 本 邦 で 前 立 腺 縮 小 効 果 を も つ デ ュ タ ス テ リ

ド が 発 売 さ れ て 2 年 以 上 が 経 過 し 、 α 1 遮 断

薬 の み で は 十 分 な 症 状 改 善 が 見 ら れ な い 前 立

腺 肥 大 症 （ B P H ） 患 者 に 多 く 使 用 さ れ て き て

い る 。 B P H 患 者 は 尿 勢 低 下 や 腹 圧 排 尿 と い っ

た 排 尿 症 状 の み な ら ず 、 頻 尿 や 尿 意 切 迫 感 と

い っ た 蓄 尿 症 状 を 併 せ 持 ち 、 蓄 尿 症 状 の 方 が

生 活 の 質 （ Q O L ） に 与 え る 影 響 が 大 き い と の

指 摘 も あ る 。  

B P H の 薬 物 治 療 の 主 体 で あ る 選 択 的 α 1 遮

断 薬 は 、 機 能 的 閉 塞 を 緩 和 す る こ と に よ り 比

較 的 速 や か に 排 尿 症 状 の 改 善 を も た ら す 。 ま

た 、 メ カ ニ ズ ム は 完 全 に 解 明 さ れ て い な い も

の の 、 α 1 遮 断 薬 が 蓄 尿 症 状 を 同 時 に 改 善 す

る こ と は よ く 知 ら れ て い る 。 前 立 腺 を 縮 小 さ

せ る こ と で 機 械 的 閉 塞 を 緩 和 さ せ 、 排 尿 症 状

の 改 善 を も た ら す と 考 え ら れ る デ ュ タ ス テ リ

ド は 、 海 外 や 本 邦 に お け る 臨 床 試 験 に お い て
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蓄 尿 症 状 も 改 善 す る こ と が 報 告 さ れ て い る

1 ) 2 ) 。 こ れ ら の 研 究 で は 蓄 尿 症 状 の 評 価 と し

て 国 際 前 立 腺 症 状 ス コ ア （ I P S S ） の 昼 間 頻 尿 、

尿 意 切 迫 感 お よ び 夜 間 頻 尿 の 三 項 目 の ス コ ア

の 合 計 が 用 い ら れ て い る 。 こ の 質 問 票 は 古 く

か ら 臨 床 や 研 究 の 場 面 で 用 い ら れ 、 現 在 で は

前 立 腺 疾 患 の み な ら ず 女 性 も 含 め た 下 部 尿 路

症 状 の 評 価 に 用 い ら れ る こ と も あ る 。  

一 方 、 2 0 0 2 年 の 国 際 禁 制 学 会 の 用 語 基 準

3 ) で 過 活 動 膀 胱 （ O A B ） の 定 義 が 、 尿 意 切 迫

感 を 主 症 状 と し た 症 状 症 候 群 に 変 更 さ れ た こ

と を 受 け 、 頻 尿 や 切 迫 性 尿 失 禁 な ど も 含 め た

症 状 を 総 合 的 に 評 価 す る た め に 本 邦 独 自 に 過

活 動 膀 胱 症 状 質 問 票 （ O A B S S ） が 作 成 さ れ た

4 ) 。 O A B S S は O A B 患 者 の 症 状 の 評 価 に 適 用 さ

れ る も の で あ り 、 I P S S に 含 ま れ な い 切 迫 性 尿

失 禁 の 項 目 が 含 ま れ て い る 点 が 異 な る 。  

そ こ で 今 回 は α 1 遮 断 薬 で 十 分 に 効 果 の 得

ら れ て い な い B P H 患 者 に 対 す る デ ュ タ ス テ

リ ド の 追 加 投 与 が 切 迫 性 尿 失 禁 を 含 め た O A B
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の 改 善 に 寄 与 す る か 否 か に つ い て 検 討 し た 。  

 

対 象 と 方 法  

 す で に 何 ら か の α 1 遮 断 薬 を 3 ヶ 月 以 上 服

用 し て お り 、 か つ 抗 コ リ ン 薬 を 服 用 し て い な

い 前 立 腺 体 積 が 3 0 m l 以 上 の 患 者 で 、 I P S S が

8 点 以 上 も し く は Q O L  i n d e x が 3 点 以 上 の 者

を 対 象 と し た 。  

対 象 患 者 に は デ ュ タ ス テ リ ド 0 . 5  m g / 日 を

追 加 投 与 し 、 投 与 前 、 投 与 後 1 2 週 お よ び 2 4

週 後 に I P S S 、 Q O L  i n d e x 、 O A B S S お よ び 前 立

腺 体 積 を 評 価 し 、 各 ス コ ア の 変 化 量 と 前 立 腺

体 積 の 変 化 率 を 検 討 項 目 と し た 。 ま た 各 評 価

時 期 に 血 清 P S A と テ ス ト ス テ ロ ン 値 を 測 定

し た 。 P S A 高 値 の 患 者 に 対 し て は 事 前 に 前 立

腺 生 検 を 行 い 、 前 立 腺 癌 を 否 定 し た 後 に デ ュ

タ ス テ リ ド を 投 与 し た 。 前 立 腺 体 積 は 蓄 尿 時

に 経 腹 超 音 波 に て 測 定 し た 。 I P S S の う ち 、

Q 1 （ 残 尿 感 ） ＋ Q 3 （ 尿 線 途 絶 ） ＋ Q 5 （ 尿 勢 低

下 ） ＋ Q 6 （ 腹 圧 排 尿 ） を 排 尿 症 状 ス コ ア 、 Q 2
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（ 昼 間 頻 尿 ） ＋ Q 4 （ 尿 意 切 迫 ） ＋ Q 7 （ 夜 間 頻

尿 ） を 蓄 尿 症 状 ス コ ア と し て 算 出 し た 。 ま た

過 活 動 膀 胱 診 療 ガ イ ド ラ イ ン 5 ) の 推 奨 に 従 い 、

O A B S S の Q 3 （ 尿 意 切 迫 感 ） が 2 点 以 上 か つ

O A B S S 合 計 が 3 点 以 上 の 場 合 に O A B と 判 定

し た 。  

デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 2 4 週 後 に お け る

I P S S の 蓄 尿 症 状 ス コ ア お よ び O A B S S の 変 化

量 を 主 要 評 価 項 目 と し 、 O A B S S の 各 ス コ ア の

変 化 量 を 副 次 的 評 価 項 目 と し た 。 ま た O A B 患

者 群 で デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 2 4 週 後 の O A B S S

の Q 3 （ 尿 意 切 迫 感 ） が 2 点 未 満 も し く は

O A B S S 合 計 が 3 点 未 満 を O A B 改 善 群 と し 、

O A B 残 存 群 と の 間 で 患 者 の 背 景 因 子 を 比 較 し

た 。  

 統 計 学 的 有 意 差 の 検 定 と し て 対 応 の あ る 2

群 間 の デ ー タ の 多 重 比 較 に は B o n f e r r o n i 補

正 法 を 用 い た t 検 定 を 、 対 応 の な い 2 群 間 の

デ ー タ 比 較 に は u n p a i r e d  t  検 定 を 用 い 、

p < 0 . 0 1 を 統 計 学 的 有 意 差 が あ る と 判 定 し た 。
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な お こ の 研 究 は 旭 川 医 科 大 学 倫 理 委 員 会 の 承

認 お よ び 患 者 の 同 意 を 得 て 行 っ た 。  

結 果  

  2 0 0 9 年 1 2 月 か ら 2 0 1 1 年 1 2 月 ま で に 選

択 基 準 を 満 た し た 7 2 名 を 対 象 と し た 。 患 者

背 景 を 表 １ に 示 す 。 平 均 年 齢 は 7 4 . 9 歳 （ 5 1

～ 9 2 歳 ） で あ り 、 投 与 さ れ て い た α 1 遮 断 薬

は 、 シ ロ ド シ ン が 4 8 名 （ 6 7 ％ ）、 タ ム ス ロ シ

ン が 1 4 名 （ 1 9 ％ ）、 ナ フ ト ピ ジ ル が 1 0 名

（ 1 4 ％ ） で あ っ た 。 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 前 の

各 ス コ ア は 、 I P S S が 1 7 . 2 （ 3 ～ 3 3 ）、 排 尿 症

状 ス コ ア が 9 . 3 （ 0 ～ 2 0 ）、 蓄 尿 症 状 ス コ ア が

7 . 8（ 2 ～ 1 5 ）、 Q O L  i n d e x が 4 . 4（ 2 ～ 6 ）、 O A B S S

が 6 . 9 （ 1 ～ 1 5 ） で あ り 、 O A B 合 併 例 は 4 7 名

（ 6 5 ％ ） で あ っ た 。 ま た デ ュ タ ス テ リ ド 投 与

前 の 前 立 腺 体 積 は 6 3 . 6  m l （ 3 0 ～ 1 7 5 ）、 P S A

は 6 . 1  n g / m l （ 0 . 5 ～ 5 7 . 2 ）、 テ ス ト ス テ ロ ン

は 4 0 5  n g / d l （ 1 4 1 ～ 8 4 3 ） で あ っ た 。  

 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 後 1 2 週 で I P S S 、 排 尿

症 状 ス コ ア 、 畜 尿 症 状 ス コ ア お よ び Q O L  
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i n d e x は 投 与 前 と 比 較 し 有 意 に 改 善 し 、 2 4 週

後 で は そ れ ぞ れ 平 均 で 4 . 2 、 2 . 2 、 1 . 9 、 0 . 8 の

改 善 を 認 め た（ 図 1 ）。全 患 者 を 対 象 と す る と 、

O A B S S は デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 後 2 4 週 で 有 意

な 改 善 を 認 め た （ 図 ２ ）。 非 O A B 患 者 で は

O A B S S 、 O A B S S の 各 ス コ ア の 変 化 を 認 め ず

（ 図 2 、 図 3 ）、 O A B 患 者 で は 1 2 週 後 か ら 投

与 前 と 比 較 し て O A B S S の 有 意 な 改 善 を 認 め 、

2 4 週 後 で 平 均 1 . 9 の 改 善 を 認 め た （ 図 2 ）。  

O A B 患 者 4 7 名 中 、 1 3 名 （ 2 8 ％ ） が O A B 改

善 群 で あ っ た 。 O A B S S の 各 ス コ ア で は 、 2 4

週 後 で Q 1 （ 昼 間 頻 尿 ） お よ び Q 2 ( 夜 間 頻 尿 )

の 有 意 な 改 善 を 認 め な か っ た が 、 Q 3 （ 尿 意 切

迫 感 ） お よ び Q 4 （ 切 迫 性 尿 失 禁 ） で 有 意 な 改

善 を 認 め た （ 図 3 ）。  

 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 後 、 前 立 腺 体 積 （ 2 4 週

で 平 均 2 9 ％ ） お よ び P S A（ 2 4 週 で 平 均 4 5 ％ ）

は 減 少 し 、テ ス ト ス テ ロ ン（ 2 4 週 で 平 均 3 6 ％ ）

は 上 昇 し た （ 図 4 ）。  

 O A B 患 者 と 非 O A B 患 者 で は 前 立 腺 体 積 に
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差 を 認 め な い が 、 O A B 患 者 で P S A が 高 い 傾 向

に あ っ た 。 O A B S S の Q 3 （ 尿 意 切 迫 感 ）、 Q 4

（ 切 迫 性 尿 失 禁 ）、 I P S S お よ び 畜 尿 症 状 ス コ

ア は O A B 患 者 群 で 高 値 で あ っ た が 、 O A B S S

の Q 2（ 夜 間 頻 尿 ） や 排 尿 症 状 ス コ ア は 両 群 で

差 を 認 め な か っ た （ 表 1 ）。 O A B 患 者 に お け る

O A B 改 善 群 と 残 存 群 と の 比 較 で は 、 改 善 群 に

お い て 投 与 前 の O A B S S お よ び O A B S S の Q 4

（ 切 迫 性 尿 失 禁 ） ス コ ア が 有 意 に 低 く 、 Q O L  

i n d e x も 有 意 に 低 値 で あ り 、 ま た 投 与 前 テ ス

ト ス テ ロ ン が 有 意 に 低 値 （ 2 9 0 ± 1 1 8  n g / d l  v s .  

4 6 3 ± 1 9 7  n g / d l ） で あ っ た （ 表 1 ）。 こ の 両 群

の デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 2 4 週 後 の テ ス ト ス テ

ロ ン 値 に は 有 意 な 差 は 認 め な か っ た （ 5 5 6 ±

2 3 6  n g / d l  v s .  4 9 5 ± 1 6 6  n g / d l ）。  

 

考 察  

 α 1 遮 断 薬 に よ る 治 療 効 果 が 不 十 分 な B P H

患 者 へ の デ ュ タ ス テ リ ド の 追 加 投 与 は 、 排 尿

症 状 の み な ら ず 蓄 尿 症 状 も 改 善 さ せ た 。 O A B
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合 併 例 に お け る 蓄 尿 症 状 の 改 善 状 況 を 詳 細 に

解 析 す る と 、 デ ュ タ ス テ リ ド の 追 加 投 与 が 特

に O A B の 改 善 に 有 用 で あ っ た の は O A B S S の

ト ー タ ル ス コ ア や 切 迫 性 尿 失 禁 ス コ ア か ら 判

定 し た い わ ば 軽 症 の 過 活 動 膀 胱 患 者 群 、 お よ

び テ ス ト ス テ ロ ン 低 値 の 患 者 群 で あ っ た 。 前

立 腺 体 積 が 3 0  m l 以 上 の B P H 患 者 に 対 す る デ

ュ タ ス テ リ ド の 追 加 投 与 は 、 O A B の 改 善 と い

う 点 に お い て も 有 効 で あ る と 考 え ら れ る 。  

 本 邦 で の デ ュ タ ス テ リ ド の 第 Ⅲ 相 試 験 の

p o s t - h o c 解 析 2 ) で は 、 α 1 遮 断 薬 （ タ ム ス ロ

シ ン ） を 服 用 し て い な い 患 者 も 含 ま れ て い る

が 、 デ ュ タ ス テ リ ド の 投 与 2 4 週 後 で I P S S の

排 尿 症 状 お よ び 蓄 尿 症 状 は そ れ ぞ れ 平 均 で

2 . 7 、 1 . 4 の 改 善 を 認 め た と 報 告 さ れ て い る 。

こ の 報 告 と 比 較 し 今 回 の 結 果 は 遜 色 の な い 結

果 と 思 わ れ る 。B P H に お け る 下 部 尿 路 閉 塞 は 、

肥 大 し た 腺 腫 に よ る 機 械 的 閉 塞 と 前 立 腺 の 間

質 に 含 ま れ る 平 滑 筋 の 収 縮 に よ る 機 能 的 閉 塞

の ２ つ の 側 面 を 有 す る 。過 去 の 報 告 と 同 様 に 、
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今 回 の 検 討 で は デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 2 4 週 で

平 均 2 9 ％ の 前 立 腺 体 積 の 縮 小 を 認 め 、 デ ュ タ

ス テ リ ド に よ る 排 尿 症 状 の 改 善 は 前 立 腺 縮 小

に よ る 機 械 的 閉 塞 の 緩 和 に よ っ て も た ら さ れ

る も の と 考 え ら れ る 。 実 際 、 わ れ わ れ は 内 圧

尿 流 同 時 測 定 を 用 い た 検 討 で 、 デ ュ タ ス テ リ

ド が 下 部 尿 路 閉 塞 を 軽 減 す る こ と を 報 告 し て

い る 6 ) 。  

 B P H 患 者 の 5 0 ～ 7 0 % に O A B が 合 併 す る が 、

O A B を 合 併 す る B P H 患 者 に 対 す る 第 一 選 択

薬 は α 1 遮 断 薬 で あ る こ と が 「 過 活 動 膀 胱 ガ

イ ド ラ イ ン 」 で 示 さ れ て い る 5 ) 。 α 1 遮 断 薬

に よ る B P H 患 者 の O A B 改 善 メ カ ニ ズ ム は 、

い ま だ 完 全 に は 解 明 さ れ て い な い が 、 膀 胱 虚

血 の 改 善 7 ) や 尿 道 の C 線 維 を 介 し た 求 心 性 刺

激 の 抑 制 8 ) な ど が 考 え ら れ て い る 。 今 回 の 検

討 で は 、 α 1 遮 断 薬 の 効 果 不 十 分 症 例 を 対 象

に デ ュ タ ス テ リ ド の 追 加 投 与 を 行 っ た が 、 投

与 前 と 比 較 し て 投 与 1 2 週 目 か ら 蓄 尿 症 状 の

改 善 を 認 め た 。 O A B S S を 用 い た 検 討 で は 、 非
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O A B 患 者 と O A B 患 者 と の 間 で も と も と の 夜

間 頻 尿 ス コ ア に 差 は 認 め ず 、 両 群 と も に デ ュ

タ ス テ リ ド に よ っ て 夜 間 頻 尿 の 改 善 を 認 め な

か っ た 。 こ れ は 夜 間 頻 尿 の 病 因 が 多 岐 に わ た

る た め 、B P H や そ れ に 伴 う O A B 以 外 の 要 素 が

十 分 に 含 ま れ て い る こ と が 考 え ら れ る 。ま た 、

α 1 遮 断 薬 は B P H 患 者 の 夜 間 頻 尿 を 改 善 す る

た め 9 ) 、 今 回 の 患 者 群 に お い て は デ ュ タ ス テ

リ ド 追 加 投 与 に よ る 夜 間 頻 尿 の 改 善 を 認 め な

か っ た の か も し れ な い 。 デ ュ タ ス テ リ ド 単 独

投 与 に よ り 夜 間 頻 尿 が 改 善 す る 可 能 性 は 否 定

で き な い が 、 少 な く と も α 1 遮 断 薬 投 与 中 の

患 者 で は デ ュ タ ス テ リ ド を 追 加 投 与 し て も 夜

間 頻 尿 の 改 善 は 期 待 で き な い と 考 え ら れ る 。  

 デ ュ タ ス テ リ ド は 5 α 還 元 酵 素 を 阻 害 す る

こ と で 、 血 中 も し く は 組 織 中 の ジ ヒ ド ロ テ ス

ト ス テ ロ ン を 低 下 さ せ 、 血 中 テ ス ト ス テ ロ ン

を 上 昇 さ せ る 1 0 ) 。 今 回 の 結 果 に お い て も 、 投

与 後 2 4 週 で テ ス ト ス テ ロ ン は 平 均 3 6 ％ 上 昇

し た 。 テ ス ト ス テ ロ ン は 一 酸 化 窒 素 （ N O ） 合
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成 酵 素 の 活 性 を 高 め る 1 1 ) 。 一 方 、 N O は 求 心

性 知 覚 神 経 や 膀 胱 平 滑 筋 に 何 ら か の 抑 制 的 な

影 響 を 与 え る と 考 え ら れ て お り 、 N O の 抑 制

が 膀 胱 の 過 活 動 を 引 き 起 こ し た と の 報 告 も あ

る 1 2 ) 。 臨 床 的 に は 排 尿 筋 過 活 動 の あ る B P H

患 者 で は 、 テ ス ト ス テ ロ ン レ ベ ル が 低 値 で あ

る こ と が 報 告 さ れ て い る 1 3 ) 。今 回 の 検 討 で は 、

O A B を 合 併 す る 群 と 合 併 し な い 群 で は テ ス ト

ス テ ロ ン 値 に 差 が な か っ た が 、 O A B 患 者 に お

い て デ ュ タ ス テ リ ド に よ り O A B が 改 善 し た

群 は 残 存 群 に 比 べ 投 与 前 の テ ス ト ス テ ロ ン 値

が 低 値 で あ っ た 。 一 方 、 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与

後 の テ ス ト ス テ ロ ン 値 は O A B 改 善 群 と 残 存

群 で 同 等 で あ っ た 。 し た が っ て 、 テ ス ト ス テ

ロ ン 値 の 上 昇 率 で み る と 、 O A B 改 善 群 で は 残

存 群 よ り テ ス ト ス テ ロ ン の 上 昇 率 が 高 い と い

う 結 果 と な っ た 。 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 前 の も

と も と の テ ス ト ス テ ロ ン 値 に よ っ て 、 そ の 上

昇 率 に は 差 が あ る こ と が 知 ら れ て い る 1 4 ) 。デ

ュ タ ス テ リ ド 投 与 前 の テ ス ト ス テ ロ ン 値 が 低
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い 患 者 群 で は 、 デ ュ タ ス テ リ ド 投 与 に よ り 相

対 的 に テ ス ト ス テ ロ ン の 上 昇 率 が 高 く な り 、

こ れ が O A B の 改 善 に 何 ら か の 影 響 を 与 え た

こ と が 推 察 さ れ る 。 し か し 、 テ ス ト ス テ ロ ン

と 下 部 尿 路 症 状 や 膀 胱 機 能 と の 間 に 相 関 を 認

め な い と い っ た 報 告 1 5 ) も あ る た め 、性 ホ ル モ

ン と B P H や O A B と の 関 係 に つ い て は 今 後 も

さ ら な る 検 討 が 必 要 で あ る 。  

 今 回 の 検 討 で は O A B に 対 す る デ ュ タ ス テ

リ ド の 効 果 が 良 好 で あ っ た 群 は 投 与 前 の 切 迫

性 尿 失 禁 の ス コ ア が 低 く 、 Q O L  i n d e x も 低 値

で あ っ た 。 逆 に 投 与 前 の 切 迫 性 尿 失 禁 が 高 度

で Q O L  i n d e x の 高 値 で あ る 群 で は デ ュ タ ス テ

リ ド に よ る O A B 改 善 が 不 良 で あ っ た 。 切 迫 性

尿 失 禁 が 患 者 Q O L を 著 し く 障 害 し 、 切 迫 性 尿

失 禁 が 高 度 で あ る O A B 重 症 例 で は デ ュ タ ス

テ リ ド の 追 加 投 与 で も 改 善 が 得 ら れ に く か っ

た と 考 え ら れ る 。  

 α 1 遮 断 薬 で 治 療 し て も 蓄 尿 症 状 の 改 善 が

不 良 な B P H 患 者 で は 、 残 尿 量 が 多 く な け れ ば



 19

抗 コ リ ン 薬 が 併 用 さ れ る こ と が 実 臨 床 で は 多

い と 思 わ れ る 。 し か し 、 抗 コ リ ン 薬 を 併 用 す

る と 、 残 尿 量 の 増 加 や 尿 閉 、 ま た 口 内 乾 燥 や

便 秘 な ど 抗 コ リ ン 薬 特 有 の 有 害 事 象 も 懸 念 さ

れ る 。 今 回 の 検 討 は 、 対 照 薬 を 用 い な い シ ン

グ ル ア ー ム の 臨 床 研 究 で あ る が 、 O A B を 合 併

す る 前 立 腺 体 積 3 0  m l 以 上 の B P H に 対 す る デ

ュ タ ス テ リ ド の 追 加 投 与 は 、 有 効 性 の 高 い 治

療 法 と 思 わ れ る 。  

 

結 語  

 α 1 遮 断 薬 で 治 療 さ れ て い る 前 立 腺 体 積

3 0 m l 以 上 の B P H 患 者 に 対 す る デ ュ タ ス テ リ

ド 追 加 投 与 は 、 特 に 切 迫 性 尿 失 禁 の 少 な い 軽

症 の O A B 患 者 に お い て 有 効 な 治 療 方 法 で あ

る 。  
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a f f e r e n t  a c t i v i t y  i n  r a t s .  J  U r o l  1 7 7 :  

7 7 1 - 7 7 5 ,  2 0 0 7  

9 )  Y o s h i d a  M ,  I n a d o m e  A ,  M a s u n a g a  K ,  e t  

a l :  E f f e c t i v e n e s s  o f  t a m s u l o s i n  

h y d r o c h l o r i d e  a n d  i t s  m e c h a n i s m  i n  

i m p r o v i n g  n o c t u r i a  a s s o c i a t e d  w i t h  

l o w e r  u r i n a r y  t r a c t  s y m p t o m s / b e n i g n  

p r o s t a t i c  h y p e r p l a s i a .  N e u r o u r o l  

U r o d y n  2 9 :  1 2 7 6 - 1 2 8 1 ,  2 0 1 0  

1 0 )  C l a r k  R V ,  H e r m a n n  D J ,  C u n n i n g h a m  G R ,  

e t  a l :  M a r k e d  s u p p r e s s i o n  o f  

h y d r o t e s t o s t e r o n e  i n  m e n  w i t h  b e n i g n  

p r o s t a t i c  h y p e r p l a s i a  b y  d u t a s t e r i d e ,  a  

d u a l  5 α - r e d u c t a s e  i n h i b i t o r .  J  C l i n  

E n d o c r i n o l  M e t a b  8 9 :  2 1 7 9 - 2 1 8 4 ,  2 0 0 4  

1 1 )  G r e c o  E A ,  S p e r a  G ,  A v e r s a  A :  C o m b i n i n g  

t e s t o s t e r o n e  a n d  P D E 5  i n h i b i t o r s  i n  
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e r e c t i l e  d y s f u n c t i o n :  b a s i c  r a t i o n a l e  

a n d  c l i n i c a l  e v i d e n c e s .  E u r  U r o l  5 0 :  

9 4 0 - 9 4 7 ,  2 0 0 6  

1 2 )  P e r s s o n  K ,  I g a w a  Y ,  M a t t i a s s o n  A ,  e t  

a l :  E f f e c t  o f  i n h i b i t i o n  o f  t h e  

k - a r g i n i n e - n i t r i c  o x i d e  p a t h w a y  i n  t h e  

r a t  l o w e r  u r i n a r y  t r a c t  i n  v i v o  a n d  i n  

v i t r o .  B r  J  P h a r m a c o l  1 0 7 :  1 7 8 - 1 8 4 ,  

1 9 9 2  

1 3 )  K o r i t s i a d i s  G ,  S t r a v o d i m o s  K ,  

M i t r o p o u l o s  D ,  e t  a l :  A n d r o g e n s  a n d  

b l a d d e r  o u t l e t  o b s t r u c t i o n :  a  

c o r r e l a t i o n  w i t h  p r e s s u r e - f l o w  

v a r i a b l e s  i n  a  p r e l i m i n a r y  s t u d y .  B J U  

I n t  1 0 1 :  1 5 4 2 - 1 5 4 6 ,  2 0 0 8  

1 4 )  H o n g  S K ,  M i n  G E ,  H a  S B ,  e t  a l :  E f f e c t  o f  

t h e  d u a l  5 α - r e d u c t a s e  i n h i b i t o r ,  

d u t a s t e r i d e ,  o n  s e r u m  t e s t o s t e r o n e  a n d  

b o d y  m a s s  i n d e x  i n  m e n  w i t h  b e n i g n  

p r o s t a t i c  h y p e r p l a s i a .  B J U  I n t  1 0 5 :  
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9 7 0 - 9 7 4 ,  2 0 0 9  

1 5 )  S c h a t z l  G ,  B r ö s s n e r  C ,  S c h m i d  S ,  e t  a l :  

E n d o c r i n e  s t a t u s  i n  e l d e r l y  m e n  w i t h  

l o w e r  u r i n a r y  t r a c t  s y m p t o m s :  

c o r r e l a t i o n  o f  a g e ,  h o r m o n a l  s t a t u s ,  

a n d  l o w e r  u r i n a r y  t r a c t  f u n c t i o n .  T h e  

P r o s t a t e  S t u d y  G r o u p  o f  t h e  A u s t r i a n  

S o c i e t y  o f  U r o l o g y .  U r o l o g y  5 5 :  3 9 7 - 4 0 2 ,  

2 0 0 0  
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P<0.014.7 ( 1.1)3.6 ( 0.9)4.4 ( 1.2)4.2 ( 1.1)4.4 ( 1.1)QOL index

P<0.01463 (197)290 (118)413 (193)390 (157)405 (180)テストステロン(ng/dl)

平均値（標準偏差） † 非OAB患者 vs OAB患者 ‡ OAB改善群 vs OAB残存群

6.1 ( 8.4)

7.8 ( 3.5)

9.3 ( 4.1)

17.2 ( 7.2)

1.3 ( 1.5)

2.4 ( 1.6)

2.2 ( 0.7)

0.9 ( 0.6)

6.9 ( 3.3)

63.6 (32.9)

74.9 ( 7.4)

72

全患者背景

6.7 (10.9)7.4 (8.0)P=0.087.0 (10.0)3.9 ( 2.4)PSA (ng/ml)

9.2 ( 3.5)7.3 ( 3.5)P<0.0018.7 ( 3.6)5.3 ( 2.0)畜尿症状スコア

10.3 ( 4.4)7.9 ( 4.2)9.4 ( 4.4)8.7 ( 3.5)排尿症状スコア

19.5 ( 7.8)15.2 ( 7.4)P<0.0118.3 ( 7.8)13.9 ( 4.7)IPSS

P<0.0012.4 ( 1.4)0.7 ( 0.9)P<0.0011.9 ( 1.4)0.1 ( 0.2)Q4

P=0.073.5 ( 1.1)2.9 ( 0.8)P<0.0013.4 ( 1.1)0.4 ( 0.5)Q3

2.4 ( 0.7)2.2 ( 0.9)2.2 ( 0.8)2.1 ( 1.0)Q2

1.0 ( 0.7)0.8 ( 0.6)0.9 ( 0.6)0.7 ( 0.5)Q1

P<0.0019.3 ( 2.4)6.6 ( 2.0)P<0.0018.6 ( 2.6)3.3 ( 1.1)OABSS

64.9 (35.8)58.9 (34.5)63.3 (35.1)64.2 (28.7)前立腺体積 (ml)

75.1 ( 7.5)74.6 ( 8.5)75.1 ( 7.7)74.8 ( 6.9)年齢

34134725患者数

P value ‡OAB残存群OAB改善群P value †OAB患者非OAB患者

表１： 全患者背景とOAB/非OAB患者、OAB改善群/ 残存群でのデュタステリド投与前パラメーターの比較
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図 の 説 明  

図 1 ： デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 後 の I P S S 、 排

尿 症 状 ス コ ア 、 蓄 尿 症 状 ス コ ア お よ び Q O L  

i n d e x の 変 化 の 推 移  

排 尿 症 状 ス コ ア ： Q 1 （ 残 尿 感 ） ＋ Q 3 （ 尿 線 途

絶 ） ＋ Q 5 （ 尿 勢 低 下 ） ＋ Q 6 （ 腹 圧 排 尿 ）  

畜 尿 症 状 ス コ ア ： Q 2 （ 昼 間 頻 尿 ） ＋ Q 4 （ 尿 意

切 迫 ） ＋ Q 7 （ 夜 間 頻 尿 ）  

図 2 ： デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 後 の O A B S S の

変 化 の 推 移  

図 3： デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 2 4 週 後 に お け

る O A B S S の 各 ス コ ア の 変 化  

Q 1 : 昼 間 頻 尿  Q 2 ： 夜 間 頻 尿  Q 3 : 尿 意 切 迫 感  

Q 4 ： 切 迫 性 尿 失 禁  

図 4 :  デ ュ タ ス テ リ ド 追 加 投 与 後 の 前 立 腺 体

積 、 P S A お よ び テ ス ト ス テ ロ ン の 変 化 率 の 推

移  
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図 1   
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図 2  
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図 3  

非OAB患者

0

1

2

3
Q1

Q2

Q3

Q4

投与前 24週後

OAB患者

0

1

2

3

4
Q1

Q2

Q3

Q4

投与前 24週後

*P<0.01

*

*

 



 30

図 4  
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